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@) NANOCAPSULES A BASE DE POLY(ALKYLENE ADIPATE), LEUR PROCEDE DE PREPARATION ET 
COMPOSITIONS COSW1ETIQUES OU DERMATOLOGIQUES LES CONTENANT. 

(57) La presente invention concerne des nanocapsules 
constitutes 

- d'un coeur lipidique formant ou contenant un principe 
actif lipophile et 

- d'une enveloppe continue insoluble dans I'eau compre- 
nant au moins un polyester de type poly (alkylene adipate), 

ainsi que des compositions cosm&iques et/ ou dermato- 
logiques contenant lesdites nanocapsules & base de poly 
(alkylene adipate). 
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Nanocapsules a base de poly(alkylene adipate), 
leur procede de preparation et compositions cosm£tiques ou 
dermatologiques les contenant 

La prtsente invention concerne des nanocapsules h. base de poly- 
esters de type poly(alkyl£ne adipate), leur proctdt de preparation ainsi 
que des compositions cosmttiques ou dermatologiques les contenant. 

^encapsulation ou l'absorption de principes actifs liphophiles 
dans des particules de dimensions submicroniques est connue depuis plu- 
sieurs anntes et est largement utiliste en particulier dans les domaines 
cosmttologique et dermatologique. En effet, ces particules appeltes 
nanoparticules sont capables de traverser les couches superficielles du 
stratum corneum et de ptnttrer dans les couches suptrieures de l'6pi- 
derme vivant pour y libtrer le principe actif. Cette pdnttration dans des 
couches plus profondes 61argit l'espace daction des principes actifs et les 
met h. l'abri d'une Elimination rapide par simple frottement. 

Le terme de "nanoparticules" englobe principalement deux sys- 
tfcmes difftrents : des "nanosphfcres" constitutes d'une matrice polymtri- 
que poreuse dans laquelle le principe actif est absorb^ et/ou adsorb^, ainsi 
que des "nanocapsules" ayant une structure de type noyau-enveloppe, 
c'est-&-dire une structure constitute d'un coeur lipidique formant ou 
contenant le principe actif, lequel coeur est encapsult dans une enveloppe 
protectrice continue insoluble dans Teau. La prtsente invention concerne 
uniquement ce deuxfeme type vtsiculaire de nanoparticules, c'est-k-dire 
des nanocapsules & noyau lipidique entourt d'une membrane polymfcre. 

L'encapsulation de principes actifs dans des capsules de taille 
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submicronique permet, il est vrai, de transporter les molecules actives 
plus profonctement dans la peau mais elle n ? assure pas toujours - contraire- 
ment & ce que pourrait laisser penser cette structure "protectrice" - une 
stabilit£ suffisante du principe actif vis-&-vis des conditions physico-chi- 
5 miques environnantes. 

Le problfcme de l'instabilite du principe actif se pose en particu- 
lier pour des substances sensibles k l'oxydation, & la lumifcre, h des tempe- 
ratures 61ev6es et/ou & des pH acides ou basiques. Une telle substance trfes 
10 utilis6e en cosm£tique est par exemple le r&inol (vitamine A) qui est sen- 
sible & l'oxydation en particulier & pH acide. 

Une approche pour stabiliser le r6tinol a consist6 & ajouter aux 
compositions le renfermant des antioxydants liphophiles et des ch£latants 
et £ ajuster le pH de ces compositions & une valeur comprise entre 5 et 10 
15 (WO 96/31194). 

La demanderesse a d£couvert que l'encapsulation dans des nano- 
capsules h base d'un type de polymfcre particulier permettait d'am£liorer 
de manifcre spectaculaire la stability du rgtinol et ceci notamment en 
20 l'absence d'agents anti-oxydants. 

Les polymferes permettant d'obtenir un tel effet favorable sont 
des polyesters de type poly(alkyfene adipate) dScrits plus en detail ci-des- 
sous. 

25 

Ainsi, l'encapsulation du r£tinol dans des nanocapsules ayant 
une enveloppe form6e par des polyesters de type poly(alkyl£ne adipate) 
confere & cette molecule active une stability satisfaisante, & savoir une 
perte d'activitS de seulement 5 & 10 % aprfcs 2 mois de conservation & 
30 45 °C, alors que, dans des conditions £quivalentes, cette m6me molecule 
encapsulte dans d'autres polymfcres couramment utilises pour la nanoen- 
capsulation (par exemple la polycaprolactone ou les d£riv6s de cellulose) 
pr6sente une perte d'activit£ sup£rieure & 20 %. 



35 



L f invention a done pour objet des nanocapsules constitutes 
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- d f un coeur lipidique formant ou contenant un principe actif 
lipophile et 

- (Tune enveloppe polym6rique continue insoluble dans l'eau 
comprenant au moins un polyester de type poly(alkylfcne adipate). 

5 

Elle a 6galement pour objet des compositions cosm&iques et/ou 
dermatologiques contenant lesdites nanocapsules & base de poly(alkytene 
adipate). 

10 L'invention a en outre pour objet un proc6d6 de preparation des 

nanocapsules k base de poly(alkytene adipate) ci-dessus. 

D'autres objets apparaitront & la lecture de la description et des 
exemples qui suivront. 

15 

Les polyesters utilisables pour former Tenveloppe des nanocap- 
sules sont des polymfcres obtenus par polycondensation d f un acide dicar- 
boxylique aliphatique, & savoir l'acide adipique (acide hexane-l,6-dioi- 
que), et d'un ou de plusieurs diols et, 6ventuellement, d'une faible propor- 
20 tion de triols. 

Le terme de poly(alkylene adipate) utilisd dans la pr£sente 
demande pour designer les polyesters formant l'enveloppe des nanocapsu- 
les englobe & la fois les homopoly meres d'acide adipique et d'un alcane- 
25 diol et les copolymeres de type poly(ester ether), Iin£aires ou ramifies, 
obtenus h partir d'acide adipique et d f un ou de plusieurs alcane-diols et/ou 
ethers-diols et/ou triols. 

Les alcane-diols utilises pour la preparation desdits poly(alky- 
30 lfcne adipate) sont des alcane-diols en C 2 _ 6 & chalne lin£aire ou ramifi6e 
choisis parmi l'ethylfcneglycol, le propyfeneglycol, le 1,3-propanediol, le 
1,4-butanediol, le 1,5-pentanediol, le 1,6-hexanediol et le n£opentylgly- 
col. 

Les ether-diols sont des di-, tri- ou t£tra-(alkyl£ne en C 2 ^)-gly- 
35 cols tels que le di£thylfeneglycol, le tri6thylfcneglycol, le t£tra£thyl£ne- 
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glycol, le dipropylfcneglycol, le tripropylfeneglycol, le tetrapropylfcnegly- 
col ou le dibutylfeneglycol, le tributylfcneglycol ou le tetrabutyfeneglycol. 

Comme indique ci-dessus, les polyesters de type poly(alkylfcne 
5 adipate) utilis6s pour la pr6paration des nanocapsules de rinvention peu- 
vent egalement contenir un nombre limits de motifs de ramification deri- 
ves de triols. 

Les triols utilises sont g6n£ralement choisis parmi le glycerol, le 
10 trim6thylol6thane et le trimethylolpropane. 

La fraction des motifs de ramification derives des triols ci-des- 
sus n'excfcde g6n6ralement pas 5 % en moles par rapport & l'ensemble des 
motifs derives de diols et de triols. 

15 

Selon un mode de realisation pr6f€v6 de la pr6sente invention, 
l'enveloppe des nanocapsules est formee par un poly(6thylfcne adipate) ou 
un poly(butylfene adipate). 

20 Les poly(alkylfcne adipate) utilises dans la presente invention 

ont une masse molaire moyenne en poids (mesuree par chromatographic 
de permeation de gel) comprise entre 2000 et 50 000, de preference entre 
5 000 et 15 000. 

Cette gamme des masses molaires est limit6e d'un c6te, pour les 

25 faibles masses, par une teneur trop importante en oligomfcres et monomfe- 
res residuels, et pour les masses importantes, par un coflt de production 
redhibitoire. 

Les poly(alkylfcne adipate) utilises dans la presente invention 
30 sont connus et peuvent §tre prepares selon des precedes connus. 

Toute une gamme de produits de differentes compositions chi- 
miques et de differentes masses est commercialisee sous la denomination 
FOMREZ® par la societe WTTCO. La societe SCIENTIFIC POLYMER 
PRODUCTS commercialise sous la denomination POLY(ETHY- 
35 LENE)ADIPATE® un polyethylene adipate) d'une masse molaire 



2787730 



5 

moyenne en poids (determine par CPG) d'environ 10 000. 

Les polyesters de type poly(alkytene adipate) decrits ci-dessus 
sont utilises pour preparer des nanocapsules constitutes d'un coeur lipidi- 
5 que formant ou contenant un principe actif lipophile, entoure d'une enve- 
loppe formee par ces polymfcres. 

Le procede de preparation de nanocapsules utilise de preference 
par la demanderesse est celui d£crit dans EP- A-0 274 96 1 et comprend les 
10 dtapes consistant 

- h dissoudre le polymfere, la phase lipidique formant ou conte- 
nant le principe actif et eventuellement un agent tensioactif jouant le role 
d'agent d'enrobage dans un solvant organique approprie, c'est-&-dire mis- 
cible avec l'eau, non toxique et plus volatil que l'eau (generalement de 

15 Tacetone et/ou un alcool inferieur), 

- & preparer une solution d'un agent tensioactif approprie dans de 
Teau (non-solvant du polymfcre et de la phase lipidique), 

- & verser la phase organique dans la phase aqueuse tout en agi- 
tant moderement celle-ci, ce qui aboutit h la formation spontanee d'une 

20 emulsion de nanocapsules, 

- puis & evaporer la phase organique et, eventuellement, une par- 
tie de la phase aqueuse, pour obtenir une suspension concentree de nano- 
capsules dans une phase aqueuse. 

25 Ce procede de preparation implique generalement le chauffage 

de la phase organique et/ou de la phase aqueuse k des temperatures com- 
prises entre 35 et 70 °C. Les poly(alkyiene adipate) utilises dans la pr6- 
sente invention permettent de realiser ce procede h temperature ambiante 
ce qui constitue un avantage important en particulier pour des substances 

30 actives thermosensibles telles que le retinol. 

L'agent tensioactif dissous dans la phase aqueuse sert principa- 
lement k maitriser la taille des nanocapsules. II assure en effet la stability 
des nanocapsules dans remulsion resultant du versement de la phase ace- 
35 tonique dans la phase aqueuse et previent leur coalescence. 
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On peut utiliser n'importe quel agent tensioactif & caractere 
hydrophile, qu'il soit non-ionique, anionique ou cationique. On peut citer 
& titre d'exemple le laurylsulfate de sodium, les composes d'ammonium 
quaternaire, les monoesters de sorbitanne polyoxydthyl6n6s ou non, les 
5 ethers d'alcools gras et de polyoxyethylfcneglycol, les condensats d'oxyde 
d'ethyiene et d'oxyde de propylene comme le produit PLURONIC® F-68 
vendu par la societe BASF ou les phospholipides tels que la lecithine. 

Le rapport ponderal de l'agent tensioactif aux materiaux consti- 
10 tutifs des nanocapsules est avantageusement compris entre 0,01 et 0,5 et 
de preference voisin de 0,2. 

II est souvent souhaitable ou necessaire de pourvoir les nanocap- 
sules d'un enrobage dit "lamellaire'\ II s'agit d'une structure organisee en 
15 un ou plusieurs feuillet(s) lipidique(s) constitue(s) chacun d'une bicouche 
de molecules amphiphiles semblable h celle des membranes biologiques. 

Cet enrobage, outre sa fonction d'ajustement de la taille des 
nanocapsules, ameiiore 1'etancheite des nanocapsules vis-&-vis d'une 
fuite du principe actif vers une autre phase lipidique de la composition. 

20 

Les agents d' enrobage sont des agents tensioactifs & caractere 
hydrophobe, solubles dans la phase organique utilisee dans le procede 
decrit ci-dessus et qui sont capables, en presence d'eau, de former les dou- 
bles couches lipidiques d6crites ci-dessus. Dans le procede d'encapsula- 

25 tion de principes actifs utilise par la demanderesse, cet agent d'enrobage 
est dissous dans la phase organique (acetonique/alcoolique) contenant le 
polymfcre et la phase lipidique. 

On peut citer & titre d'exemple de tels agents d'enrobage les 
phospholipides tels que la lecithine selon la demande EP-A-447 318, cer- 

30 tains polycondensats d'oxyde d'ethytene et d'oxyde de propylene comme 
les produits vendus sous la denomination PLURONIC® par la societe 
BASF tels que PLURONIC® L121 ou sous la denomination 
SYNPERONIC® par la societe ICI, ou certains agents tensioactifs silico- 
nes, tels que ceux decrits dans les documents US-A-5 364 633 et US-A-5 

35 411 744 et utilises dans la demande de brevet FR-A-2 742 677, par exem- 
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pie ceux vendus par la societe DOW CORNING sous les denominations 
DC 5329, DC 7439-146, DC 2-5695 et Q4-3667. 

La taille moyenne des nanocapsules & base de poly (alkytene adi- 
5 pate) ainsi obtenues est avantageusement comprise entre 50 et 800 nm, de 
preference entre 100 et 300 nm. La determination de cette taille est r£ali- 
s£e par exemple & l'aide d'un granulomere & laser (module Amtech BI 90 
de la societe Broohaven Instrument). 

10 Les nanoencapsules de la pr£sente invention peuvent contenir 

toutes sortes de principes actifs cosmdtiques ou dermatologiques lipho- 
philes. 

On peut citer & titre d'exemple les agents emollients, les and- 
inflammatoires, les anti-bacteriens, les anti-fongiques, les anti-viraux, 
15 les anti-seborrheiques, les anti-acn6iques, les k6ratolytiques, les anti- 
histaminiques, les anesthesiques, les agents cicatrisants, les modifica- 
teurs de la pigmentation, les filtres solaires, les piegeurs de radicaux 
libres, les agents hydratants, les vitamines et d'autres composes lipophi- 
les similaires. 

20 

Selon la presente invention, le principe actif lipophile encapsuie 
est de preference un principe actif lipophile sensible aux conditions phy- 
sic o-chimiques environnantes telles que la temperature, le pH, la lumiere 
ou la presence d'agents oxydants. 

25 

On peut citer b titre d'exemples de principes actifs lipophiles 
prefers les vitamines telles que la vitamine A (retinol) ou des esters de 
celle-ci, la vitamine E ou des esters de celle-ci tels que l'acetate de toco- 
pherol, la vitamine D ou des derives de celle-ci et la vitamine F ou des 

30 derives de celle-ci, les carotenes tels que le (5-carotene et les derives de 
ceux-ci tels que le lycopfcne, et l'acide salicylique ou ses derives, notam- 
ment ceux decrits dans les documents FR-A-2 581 542, EP-A-378 936 et 
EP-A-570230, en particulier les acides n-octanoyl-5-salicylique, n-deca- 
noyl-5-salicylique, n-dodecanoyl-5-salicylique, n-octyl-5-salicylique, 

35 n-heptyloxy-5-salicylique et n-heptyloxy-4-salicylique. 
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On a obtenu d'excellents r6sultats notamment pour l'encapsula- 
tion du r&inol (vitamine A), molecule trfcs sensible 2t i'oxydation & pH 
acide, ainsi que pour les esters en C x _ 3Qj plus particulferement en C^, de 
celui-ci, tels que l'ac6tate de r&inol et le propionate de r6tinol. 

5 

La pr6sente invention a 6galement pour objet des compositions 
cosm6tiques ou dermatologiques contenant, dans un support physiologi- 
quement acceptable, les nanocapsules & base de poly(alkylfcne adipate) 
d6crites ci-dessus. 

10 

La fraction que repr6sentent les nanocapsules dans les composi- 
tions cosm&iques ou dermatologiques de la pr6sente invention est g6n6ra- 
lement comprise entre 0, 1 et 30 % en poids et de preference entre 0,5 et 15 
% en poids rapportd au poids total de la composition. 

15 

Les compositions peuvent contenir, en plus des nanocapsules et 
de la phase aqueuse, des adjuvants cosm&iques et/ou pharmaceutiques 
connus tels que des corps gras, de la vaseline, des agents rdgulateurs de 
pH, des conservateurs, des agents 6paississants, des colorants ou des par- 
20 fums. 

Bien entendu, l'homme de metier veillera & choisir ce ou ces 
gventuels compos6s suppl6mentaires et leur quantit6 de manifcre & ce que 
les propri6t6s avantageuses attaches intrinsfequement & la composition 
cosm6tique ou dermatologique conforme & Tinvention ne soient pas, ou 
25 substantiellement pas, alt6r6es par la ou les adjonctions envisag6es. 

Les compositions selon l'invention peuvent se presenter par 
exemple sous forme de s£rum, de lotion, de gel aqueux, hydroalcoolique 
ou huileux, d f 6mulsion eau-dans-huile ou huile-dans-eau ou encore sous 
30 forme de dispersions aqueuses de v6sicules lipidiques constitutes de lipi- 
des ioniques ou non-ioniques ou d'un melange de ceux-ci, lesquelles v£si- 
cules renferment ou non une phase huileuse. 

Les exemples, donn6s ci-aprfes & titre purement illustratif et non 
35 limitatif, permettront de mieux comprendre Tinvention. 
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Exemple 1 

Preparation de nanocapsules hase de polyethylene adipate) 
Dans un ballon en verre ambr6 d'une capacity de 500 ml, on dis- 

sout, sous atmosphere inerte, h temperature ambiante et sous agitation 
5 - 1 g de poly(6thyl£ne adipate) de la societe SCIENTIFIC 

POLYMERPRODUCTS et 

- lg de Pluronic® L121 commercialism par la societe BASF dans 

150 ml d' acetone. 

D'autre part, dans un ballon en verre ambr6 d'une capacity de 
10 250 ml, on dissout sous atmosphere inerte et lumifcre inactinique, & tempe- 
rature ambiante et sous agitation 5 g de triglycerides d ? acide caprique et 
d'acide caprylique (phase lipidique) contenant 10 % de r£tinol dans 50 ml 
d'ac6tone. 

Cette dernifere solution est ajout£e au contenu du ballon de 

15 500 ml. 

Dans un ballon en verre ambre d'une capacity de 1 1, on dissout 
0,5 g d'un agent tensioactif non-ionique (polycondensat tris6quence 
d'oxyde d'ethylfcne et d f oxyde de propylene commercialise sous la deno- 
mination PLURONIC® F68 par la societe BASF) dans 300 g d'eau distiliee 
20 sous atmosphere inerte et h temperature ambiante. 

On verse la phase acetonique dans la phase aqueuse en mainte- 
nant l'agitation. 

On evapore ensuite dans un evaporateur rotatif Tacetone et une 
partie de 1'eau jusqu'& un volume final de 100 ml. 
25 Cette suspension aqueuse contient des nanocapsules ayant un 

diam&tre moyen de 250 nm. 

Exemple 2 

Preparation de na nocapsules & base de polvfbutvfene adipate) 
30 On procfcde de la manure decrite dans l'Exemple 1 mais en rem- 

pla^ant le poly (ethylene adipate) par une quantite identique en poids de 
poly(butytene adipate) fourni par la societe ALDRICH. 

On obtient une suspension aqueuse de nanocapsules h base de 
poly(butylfcne adipate) ayant un diamfctre moyen de 270 nm. 

35 
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Exemple 3 

Fssais de stability du retinn l pncapsu!6 dans differents polvme- 

res 

On compare la stabilite du reunol enferm6 dans les nanocapsules 
abase de polyethylene adipate) (obtenues dans l'Exemple 1) a la stability 
de ce principe actif dans des nanocapsules a base de polymeres connus qui 
sont la polycaprolactone et l'ac&obutyrate de cellulose, enrobees d'un 
agent tensioactif non ionique. 

Les nanocapsules contenant le retinol sont conservees sous 
forme de suspension aqueuse pendant deux mois a 45 °C en conditionne- 
ments clos et etanches a la lumiere et aux gaz. Au bout de cette periode de 
conservation, on evalue la perte en principe actif (r&inol) par HPLC avec 
une detection a 325 nm. 

Les r6sultats obtenus sont rassembles dans le tableau suivant. 



polymfcre 


polyethylene 
adipate) 


poly(capro- 
lactone) 


ac6tobutyrate 
de cellulose 


masse molaire 
du polymfcre 


10 000 


50 000 


30 000 


Pf du polymfere 
(en °C) 


55 


58-60 


155 - 165 


agent 

d'enrobage 


tensioactif 
non ionique* 


tensioactif 
non ionique* 


tensioactif 
non ionique* 


diamfctre moyen 
des nanocapsules 


243 nm 


266 nm 


213 nm 


pH de la 
composition 


8,7 


6,4 


6,1 


perte de principe 
actif apr&s 2 mois 
&45 °C 


6% 


28% 


21 % 



* Pluronic® LI 21 commercialism par la soci6t6 BASF. 



Ces r£sultats montrent que l'utilisation du poly(6thytene adipate) pour la 
preparation de nanocapsules am61iore de manifere significative la stability 
k l'oxydation du r6tinol encapsul£. 
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REVINDICATIONS 

1. Nanocapsules constitutes 

- d'un coeur lipidique formant ou contenant un principe actif 
lipophile et 

- d'une enveloppe polym6rique continue insoluble dans l'eau, 

5 caract<Sris6es par le fait que ladite enveloppe polym6rique comprend au 
moins un polyester lin6aire ou ramifiS du type poly(alkytene adipate) 
comportant des motifs d<*riv6s d'acide adipique et des motifs d£riv6s d'un 
ou de plusieurs alcane-diols et/ou d f un ou de plusieurs Sther-diols et/ou 
d'un ou de plusieurs triols. 

10 

2. Nanocapsules selon la revendication 1, caract6ris6es par le 
fait que les alcane-diols sont des alcane-diols en C 2 ^ & chaine lin6aire ou 
ramiftee choisis parmi l'6thyteneglycol, le propylfcneglycol, le 1,3-propa- 
nediol, le 1,4-butanediol, le 1,5-pentanediol, le 1,6-hexanediol et le n€o- 

15 pentylglycol. 

3. Nanocapsules selon la revendication 1 ou 2, caract£ris6es par 
le fait que les 6ther-diols sont des di-, tri- ou t6tra-(alkytene en C 2 ^)-gly- 
cols tels que le di-, tri ou t£tra6thyteneglycol, le di-, tri- ou tttrapropylfe- 

20 neglycol ou le di-, tri- ou t6trabutylfcneglycol. 

4. Nanocapsules selon Tune quelconque des revendications prd- 
ctdentes, caract6ris6es par le fait que les triols sont choisis parmi le gly- 
cerol, le trim6thylol6thane et le trimSthylolpropane. 

25 

5. Nanocapsules selon l'une quelconque des revendications pr6- 
ctdentes, caract6ris£es par le fait que les motifs d6riv6s des triols repr6- 
sentent au plus 5 % en moles de l'ensemble des motifs d6riv6s des diols et 
triols. 

30 

6. Nanocapsules selon Tune quelconque des revendications pr6- 
ctdentes, caract6ris£es par le fait que lesdits polyesters formant l'enve- 
loppe sont des polyethylene adipate) ou des poly(butylfene adipate) 
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lineaires. 

7. Nanocapsules selon Tune des revendications precedentes 
caracterisees par le fait que les polyesters formant l'enveloppe ont une 

5 masse molaire moyenne en poids mesurSe par chromatographie de per- 
meation de gel comprise entre 2000 et 50 000, de preference entre 5000 et 
15 000. 

8. Nanocapsules selon Tune quelconque des revendications pr£- 
10 cedentes, caracterisees par le fait que l'enveloppe polymerique est entou- 

t6c d'un enrobage lamellaire ayant une structure organisee en un ou plu- 
sieurs feuillet(s) constitu6(s) chacun d'une double couche de molecules 
amphiphiles egalement appeiees agent d'enrobage. 

15 9. Nanocapsules selon la revendication 8, caracterisees par le 

fait que ledit agent d'enrobage est choisi parmi les phospholipides, notam- 
ment la lecithine, les polycondensats d'oxyde de propylene et d'oxyde 
d'ethylfene et les agents tensioactifs silicones, capables de former des 
structures lamellaires. 

20 

10. Nanocapsules selon Tune quelconque des revendications 
precedentes, caracterisees par le fait qu'elles ont une taille moyenne com- 
prise entre 50 nm et 800 nm, de preference entre 100 nm et 300 nm. 

25 11. Nanocapsules selon Tune quelconque des revendications 

precedentes, caracterisees par le fait les principes actifs lipophiles encap- 
suies sont choisis parmi les agents emollients, les anti-inflammatoires, les 
anti-bacteriens, les anti-fongiques, les anti-viraux, les anti-seborrhei- 
ques, les anti-acneiques, les keratolytiques, les anti-histaminiques, les 

30 anesthesiques, les agents cicatrisants, les modificateurs de la pigmenta- 
tion, les filtres solaires, les pi6geurs de radicaux libres, les agents hydra- 
tants et les vitamines. 

12. Nanocapsules selon la revendication 11, caracterisees par le 
35 fait que le principe actif lipophile encapsuie est choisi parmi les principes 
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actifs lipophiles sensibles aux conditions physico-chimiques environnan- 
tes telles que la temp6rature, le pH, la lumiere ou la presence d'agents oxy- 
dants. 

5 13. Nanocapsules selon la revendication 12, caracteris6es par le 

fait que le principe actif lipophile est choisi parmi les vitamines telles que 
la vitamine A, la vitamine E, la vitamine D et la vitamine F et les esters et 
denv6s de celles-ci, les carotenes tels que le (5-carotene et les denv6s de 
ceux-ci tels que le lycopene, et l'acide salicylique et les d6riv6s de celui- 

10 ci, en particulier les acides n-octanoyl-5-salicylique, n-decanoyl-5-sali- 
cylique, n-dodecanoyl-5-salicylique, n-octyl-5-salicylique, n-hepty- 
loxy-5-salicylique et n-heptyloxy-4-salicylique:. 

14. Nanocapsules selon la revendication 13, caractgrisees par le 
15 fait que le principe actif lipophile est le r6tinol ou un ester en Cj. 30 , plus 

particulierement en C {m6 , de celui-ci, tel que l'acgtate de r&inol ou le pro- 
pionate de rStinol. 

15. Composition cosm6tique ou dermatologique, caract6ris€e 
20 par le fait qu'elle contient, dans un support physiologiquement accepta- 
ble, les nanocapsules a base de poly(alkylene adipate) selon l'une quel- 
conque des revendications 1 a 14. 

16. Composition cosmdtique ou dermatologique selon la reven- 
25 dication 15, caract6ris6e par le fait que la fraction des nanocapsules est 

comprise entre 0,1 et 30 % en poids et de preference entre 0,5 et 15 % en 
poids rapport6 au poids total de la composition. 

17. Composition cosm£tique ou dermatologique selon la reven- 
30 dication 15 ou 16, caractensee par le fait qu'elle contient en outre des 

adjuvants cosm6tiques et/ou pharmaceutiques tels que des corps gras, de 
la vaseline, des agents fegulateurs de pH, des conservateurs, des agents 
Spaississants, des colorants ou des parfums. 



35 



18. Composition cosmgtique ou dermatologique selon l'une 



2787730 



14 

quelconque des revendications 15 a 17, caract6ris6e par le fait qu'elle se 
presente sous forme d'un serum, d'une lotion, d'un gel aqueux, hydroal- 
coolique ouhuileux, d'une emulsion eau-dans-huile ou huile-dans-eau, ou 
encore sous forme d'une dispersion aqueuse de v6sicules lipidiques cons- 
5 titu6es de lipides ioniques ou non-ioniques ou d'un melange de ceux-ci, 
lesquelles v6sicules renferment ou non une phase huileuse. 

19. Proc<Sd6 de preparation des nanocapsules selon l'une quel- 
conque des revendications 1 a 14, consistant 
10 - a dissoudre un polymere, une phase lipidique formant ou contenant un 
principe actif et eventuellement un agent d'enrobage dans un solvant 
organique miscible a l'eau approprie, 

- a preparer une solution aqueuse d'un agent tensioactif approprie, 

- a verser la phase organique dans la phase aqueuse tout en agitant mod6- 
rgment celle-ci, 

- puis k evaporer la phase organique et, eventuellement, une partie de la 
phase aqueuse, 

procede de preparation caracterise par le fait que le polymere utilise dans 
la premiere etape est un poly(alkyiene adipate) decrit dans l'une quelcon- 
que des revendications 1 a 7. 
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